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Badania nad działaniem hormonów gonadowych na zarodki i zwierzęta po uro- 
dzeniu zapoczątkował Pfeiffer wr. 1936 (15). Autor ten wykazał, że wszczepienie 
tkanki jądrowej nowo urodzonym samicom szczurów hamuje owulację w okresie 
ich dojścia do dojrzałości. Szczególnie duże znaczenie ma stosowanie hormonów 
w pierwszych dniach po urodzeniu [Barraclough (1), Lamond (11). Dzia- 
łając na podwzgórze w tym okresie hormony powodują długotrwałe a nawet nie- 
odwracalne zmiany w jego strukturze i czynności [Barraclough (4), Lisk (13)]. 
Barraclough (3) wykazał, że jednorazowe wstrzyknięcie testosteronu w dawce 
1 mg samiczkom szczurzym w pierwszym dniu życia prowadzi do trwałej bezpłod- 
ności w wyniku zniesienia cyklicznego wydzielenia gonadotropin. Barraclough 
i Gorski (2) stwierdzili, że okres wzmożonej wrażliwości na androgeny utrzy- 
muje się u szczurów do 5 dnia życia. 


Założeniem mojej pracy było prześledzenie wpływu różnych dawek testosteronu 
na strukturę morfologiczną oraz aktywność fosfataz zasadowej i kwaśnej w jajni- 
kach szczurzyc 1-miesiecznych. 


MATERIAŁ I METODYKA 


Do doświadczeń użyto białych szczurów rasy Wistar, które podzielono na 6 grup 
po 10 zwierząt w każdej. Zwierzęta użyte do doświadczeń oraz kontrolne przeby- 
wały w pomieszczeniach o tych samych warunkach. Karmione były paszą granulo- 
waną dla gryzoni. Do picia otrzymywały wodę w dowolnych ilościach. Testosteron 
propionatum (Polfa) w roztworze olejowym podawano podskórnie każdej z grup 
doświadczalnych przez okres 28 dni codziennie. Grupę pierwszą stanowiły szczurzyce 
jednomiesięczne, które były kontrolą dla grup: II, III, IV, V i VI. Grupa II skła- 
dała się ze szczurzyc jednomiesięcznych, którym wstrzykiwano testosteron w dawce 
30 mg/kg/dobę. Grupa III obejmowała szczurzyce jednomiesięczne, którym wprowa- 
dzano testosteron w dawce 15 mg/kg/dobę. W grupie IV znalazły się szczurzyce jed- 
nomiesięczne, którym podawano testosteron 1,5 mg/kg/dobę. Grupę V stanowiły 
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szczurzyce jednomiesięczne, które otrzymywały testosteron w dawce 1,0 mg/kg/dobę. 
Grupa VI składała się z jednomiesięcznych szczurzyc, które obciążono testosteronem 
w dawce 0,5 mg/kg/dobę. 

Po zakończeniu doświadczenia zwierzęta zabijano przez dekapitację i pobierano 
jajniki. Jeden z jajników utrwalano w płynie Backera celem oznaczenia fosfataz 
zasadowej i kwaśnej, drugi w formalinie do badań struktury morfologicznej. Na- 
stępnie jajniki krojono w skrawki grubości koło 15 um na półprzewodnikowym 
stoliku zamrażającym. Przygotowane preparaty jajników barwiono hematoksyliną 
i eozyną w sposób typowy. W każdym jajniku (w preparacie obejmującym cały 
jajnik) liczono pęcherzyki wzrastające, pęcherzyki Graafa, ciałka żółte i torbielki. 
Wykonano odczyn na fosfatazę zasadową wg Gomoriego (8) stosując jako substrat 
beta-glicerofosforan sodu (BHD-Anglia) w buforze weronalowym o pH 9,4. Czas 
inkubacji w temp. 37°C wynosił 60 minut. Odczyn na fosfataze kwaśną wykonano 
wg Gomoriego (8) używając jako substratu beta-glicerofosforanu sodu (BHD-Anglia) 
w buforze octanowym o pH 5,4. Czas inkubacji w temp. 37°C wynosił 35 minut. 
Zdjęcia wykonano mikroskopem Carl Zeiss (Jena), stosując obiektywy planachro- 
matyczne oraz okulary typu MF projektiv-K, używając filmu negatywowego Orwo 
NP-15. Istotność różnic między grupami obliczono przy pomocy testu Studenta. 


WYNIKI BADAŃ 


1. Badania histologiczne 


Grupa I kontrolna — jajniki tej grupy zwierząt posiadały pęcherzyki 
pierwotne. W 10 jajnikach wykryto 29 pęcherzyków wzrastających, 16 
pęcherzyków Graafa, 13 ciałek żółtych. 

Grupa II — tylko w 2 jajnikach stwierdzono 2 ciałka żółte, pozostałe 
8 jajników ciałek żółtych nie posiadały. Pęcherzyki Graafa występowały 
bardzo rzadko, głównie w stadiach wczesnego rozwoju. W 4 jajnikach 
wykryto 5 pęcherzyków Graafa. W tych jajnikach wykryto pęcherzyki 
pierwotne oraz wysoce znamienne zwiększenie liczby (p<0,001) pęche- 
rzyków wzrastających. We wszystkich jajnikach pojawiały się mniejsze 
lub większe torbielki folikularne, otoczone warstwą komórek ziarnistych. 
W jajnikach tej grupy zwierząt wykryto 49 torbielek (ryc. 1). 

Grupa III — w 2 jajnikach stwierdzono 3 ciałka żółte, w pozostałych 
jajnikach ciałek żółtych nie wykryto. Tyłko w 3 jajnikach wykryto 4 pę- 
cherzyki Graafa. We wszystkich jajnikach stwierdzono pęcherzyki pier- 
wotne oraz znamiennie istotne zwiększenie liczby (p<0,001) pęcherzyków 
wzrastających. Wszystkie jajniki wykazywały obecność licznych torbielek 
folikularnych. W tej grupie wykryto 44 torbielki. 

Grupa IV — w 6 jajnikach na 10 badanych stwierdzono 14 torbielek. 
Obserwuje się w tej grupie znamiennie istotne zwiększenie liczby pęche- 
rzyków wzrastających (p<0,001) i ciałek żółtych (p<0,05) z tendencją 
do zwiększania liczby pęcherzyków Graafa choć nieistotną statystycznie. 
W 10 jajnikach wykryto 42 pęcherzyki wzrastające, 26 pęcherzyków Graa- 
fa, 21 ciałek żółtych. 
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Ryc. 1. Jajnik szczurzycy po podaniu 30 mg/kg/dobę testosteronu — widoczne liczne 
torbielki folikularne. Brak pęcherzyków Graafa i ciałek żółtych. Pow. 160X 

An ovary of a rat treated with 30 mg/kg/24 h of testosterone propionate — numerous 

follicular cysts are visible. Graaf follicles and corpora lutea are absent. Magn. 160X 


Grupa V — w 4 jajnikach na 10 badanych wykryto 7 torbielek pe- 
cherzyków Graafa. Nie stwierdza sie w tej grupie znamiennej statystycz- 
nie stymulacji pecherzyków wzrastajacych i pecherzyków Graafa, nato- 
miast ilość ciałek żółtych jest znamiennie podwyższona (p<0,01). Ilość 
torbielek zmniejsza się proporcjonalnie do dawki testosteronu. W jajni- 
kach tych stwierdzono pęcherzyki pierwotne, 39 wzrastających, 28 pę- 
cherzyków Graafa, 24 ciałka żółte. 

Grupa УІ — w 4 jajnikach wykryto 6 torbielek pęcherzyków Graafa. 
W grupie tej nie obserwuje się znamiennego wzrostu pęcherzyków wzra- 
stających i pęcherzyków Graafa, natomiast ilość ciałek żółtych jest zna- 
miennie podwyższona (p<0,05). Jajniki tej grupy zawierały pęcherzyki 
pierwotne, 38 wzrastających, 23 pęcherzyki Graafa, 19 ciałek żółtych. 


II Badania histochemiczne 


Fosfataza zasadowa 

Grupa I kontrolna — dodatni odczyn na aktywność fosfatazy zasado- 
wej występował w osłonce wewnętrznej i zewnętrznej pęcherzyków Graa- 
fa. W komórkach warstwy ziarnistej był ujemny. W pęcherzykach wzra- 
stających odczyn był słabo dodatni. Dodatni odczyn występował w ciał- 
kach żółtych i lokalizował się głównie w ścianie naczyń krwionośnych. 

Grupy II i III — fosfataza zasadowa lokalizowała się głównie w otoczce 
zewnętrznej i wewnętrznej torbielek oraz pęcherzyków wzrastających 
(ryc. 2). Dodatni odczyn stwierdzono również w komórkach ziarnistych 
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Ryc. 2. Jajnik szczurzycy po podaniu 30 mg/kg/dobe testosteronu — fosfataza zasa- 
dowa lokalizuje się w osłonkach torbielek oraz pęcherzyków wzrastających. Pow. 
160 X 
An ovary of а rat treated with 30 mg/kg/24 h of testosterone propionate — reaction 


to alkaline phosphatase in the internal theca of cysts and in growing follicles. 
Magn. 160X 


Ryc. 3. Jajnik szczurzycy po podaniu 30 mg/kg/dobe testosteronu — dodatni odczyn 
na fosfatazę kwaśną w komórkach warstwy ziarnistej torbielek. Pow. 160X 
An ovary of a rat treated with 30 mg/kg/24 h of testosterone propionate — positive 
reaction to acid phosphatase in the granullar cells of cysts. Magn. 160X 
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pęcherzyków wzrastających. W grupie drugiej odczyn był bardziej inten- 
sywny niż w grupie doświadczalnej trzeciej. 

Grupy IV, V i VI — wybitnie dodatnia reakcja na fosfataze zasadową 
lokalizowała się głównie w osłonce pęcherzyków Graafa i pęcherzyków 
wzrastających. Dodatni odczyn występował również w komórkach ziarni- 
stych pęcherzyków wzrastających. Wyraźny wzrost aktywności odczynu 
obserwowano w pęcherzykach młodych i wzrastających. Ciałka żółte wy- 
kazywały intensywny odczyn. W pojedynczych torbielkach odczyn był 
podobny jak w grupach doświadczalnych II i III. 

Fosfataza kwaśna 


Grupa I kontrolna — pęcherzyki młode i wzrastające wykazywały 
bardzo słaby odczyn w osłonce wewnętrznej. W miarę dojrzewania pę- 
cherzyków dodatni odczyn pojawiał się w warstwie ziarnistej. Dojrzałe 
pęcherzyki Graafa miały dodatni odczyn w osłonce wewnętrznej 1 w ko- 
mórkach ziarnistych. Ciałka żółte wykazywały intensywną reakcję. W pę- 
cherzykach pierwotnych odczyn był ujemny. 

Grupy II i III — dodatni odczyn na fosfatazę kwaśną występował 
w komórkach warstwy ziarnistej torbielek (ryc. 3). Dodatni odczyn miał 
miejsce również w osłonce wewnętrznej i komórkach ziarnistych pęche- 
rzyków wzrastających i był mniej intensywny w grupie III. Ujemna re- 
akcja występowała w pęcherzykach pierwotnych. 

Grupy IV, V i VI — odczyn w torbielkach podobny jak w II i III gru- 
pach doświadczalnych. W komórkach ziarnistych pęcherzyków wzrastają- 
cych odczyn nasilił się w porównaniu z kontrolą. W ciałkach żółtych od- 
czyn na fosfatazę kwaśną był gruboziarnisty. 


OMÓWIENIE WYNIKÓW 


Testosteron podawany w dawce 30 i 15 mg/kg/dobę miał wpływ na 
powstawanie licznych torbieli w jajnikach. Badanie mikroskopowe wy- 
kazało, że tylko 4 jajniki w obu tych grupach posiadały ciałka żółte, w po- 
zostałych ciałek żółtych nie wykryto. Pęcherzyki Graafa występowały 
bardzo rzadko, głównie w stadiach wczesnego rozwoju. W obrębie jajnika 
pojawiały się mniejsze lub większe torbielki folikularne otoczone war- 
stwą komórek ziarnistych. W grupie drugiej torbielki były większe i bar- 
dziej liczne niż w grupie trzeciej. Jak wynika z przeprowadzonych badań, 
te dawki testosteronu powodowały redukcję globalnej liczby pęcherzy- 
ków Graafa i ciałek żółtych a wzrost liczby torbielek. Po dawce testo- 
steronu 1, 5, 1,0 i 0,5 mg/kg/dobę tylko w niektórych jajnikach można 
było stwierdzić pojedyncze torbielki. W tych jajnikach występowała wię- 
ksza niż w grupie kontrolnej ilość pęcherzyków Graafa, pęcherzyków 
wzrastających i ciałek żółtych. Dane te pozwalają przyjąć, że testosteron 
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zaburza cykl dojrzewania pęcherzyków Graafa i powoduje ich bezpo- 
średnie przejście w torbielki, których ilość jest zależna od dawki. Z da- 
nych z piśmiennictwa wynika, że szczególna rola w powstawaniu tego 
schorzenia przypada układowi podwzgórzowo-przysadkowemu [Bogda- 
nove (6), Boyd (7), Talesinik (16), Wiliams (18)]. 

Po dawce testosteronu 0,5—1,5 mg/kg/dobę widoczne były we wszyst- 
kich jajnikach zwiększone liczby pęcherzyków wzrastających, pęcherzy- 
ków Graafa i ciałek żółtych w porównaniu z grupami kontrolnymi. Po- 
zwala to na wysunięcie przypuszczenia, że testosteron w tych dawkach 
stymuluje procesy przemian morfologicznych w obrębie jajnika. W jaj- 
nikach szczurzyc otrzymujących testosteron w dawce 30 i 15 mg/kg/dobę 
fosfataza zasadowa lokalizowała się w postaci wybitnie intensywnego od- 
czynu w osłonkach torbielek, w pęcherzykach wzrastających i w komór- 
kach ziarnistych. Po tych dawkach testosteronu wybitnie dodatni odczyn 
na aktywność fosfatazy kwaśnej występował w komórkach ziarnistych 
torbielek, w osłonkach pęcherzyków wzrastających i w komórkach ziar- 
nistych. 

Po stosowaniu testosteronu 1,5, 1,0 i 0,5 mg/kg/dobę wybitnie inten- 
sywny odczyn dodatni na aktywność fosfatazy zasadowej występował 
w osłonkach pojedynczych torbielek, pęcherzyków wzrastających, komór- 
kach ziarnistych oraz w ciałkach żółtych. Po tych dawkach testosteronu 
wybitnie dodatni odczyn na aktywność fosfatazy kwaśnej występował 
w komórkach ziarnistych torbielek. Testosteron w tych dawkach powo- 
dował również wzrost intensywności odczynu na aktywność tej tosfatazy 
w pęcherzykach młodych, wzrastających i młodych ciałkach żółtych. 

Wzrost aktywności fosfatazy zasadowej w pęcherzykach młodych 
i wzrastających pod wpływem testosteronu można wiązać ze wzmożoną 
syntezą tego enzymu niezbędnego w czasie nasilonych procesów meta- 
bolicznych w komórce [Banon (5), Lasota (12), Pawełek (14)], 
natomiast wzrost aktywności fosfatazy kwaśnej wiążą niektórzy autorzy 
z wewnątrzkomórkowymi przemianami białkowymi [Karlson (9), 
Kidson (10), Vorbrodt (17)]. 


Wnioski 


1. Testosteron podany w dawkach 30 i 15 mg/kg/dobę przez 28 dni 
powoduje wystąpienie licznych torbieli folikularnych w obrębie jajni- 
ków, a redukcję pęcherzyków Graafa i ciałek żółtych. 

2. Po wprowadzeniu testosteronu w dawkach 1,5, 1,0 i 0,5 mg/kg/dobe 
przez 28 dni zwiększa się w jajnikach liczba pęcherzyków wzrastających, 
pęcherzyków Graafa i ciałek żółtych. 

3. Fosfataza zasadowa w postaci intensywnie dodatniego odczynu lo- 


Histologiczne i histochemiczne zmiany w jajnikach szezurzyc... 65 


kalizuje się w osłonkach torbielek, natomiast kwaśna w komórkach ziar- 
nistych. 


4. Po 28 dniach stosowania testosteronu we wszystkich grupach zwie- 
rząt wzrasta nasilenie odczynu na aktywność fosfataz zasadowej i kwaś- 
nej w pęcherzykach młodych i wzrastających, a wzrost ten jest najbar- 
dziej wyraźny w grupie otrzymującej 30 mg/kg/dobę testosteronu. 
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PE3IOME 


Применение тестостерона в дозе 30 и 15 мг/кг в сутки приводило к появ- 
лению в яичниках множества фолликулярных кист и к статистически знаме- 
нательному росту (р<0,001) увеличивающихся пузырьков. Интенсивно положи- 
тельная реакция на активность щелочной фосфатазы выступала в оболочках 
кист, увеличивающихся пузырьков и в зернистых клетках. Интенсивно поло- 
жительная реакция на активность кислой фосфатазы наблюдалась в зернистых 


клетках кист, а также во внутренних оболочках и зернистых клетках увеличи- 
вающихся пузырьков. 


SUMMARY 


The administration of testosterone in doses of 30 and 15 mg/kg/24 h to one 
month old female rats resulted in the appearance of numerous follicular cysts 
in the ovaries and a statistically significant growth (p<0,001) of increasing vesicles. 

An imtensively positive reaction to the activity to alkaline phosphatase was 
found in the intenrnal theca folliculi of growing follicus and in the granular cells, 

An intensively positive reaction to the acid phosphatase occurred in the granular 


cells of cysts and in the theca Interna and in the granular cells of growing 
follicles. 
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